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Beschreibung 

Verfa^iren und Anordnung z\m Aufnehmeji eines ersten Mediums/ 
welches in einer ersten Phase vorliegt, in eine 
5 Kapillarvorrichtung 

Eine aus [Ij bekannte Anordnung weist eine Mikrotiterpiatte 
auf luit einer Vielzahl von Vertiefungen zur Aufnahms eines 
Analyten. 

10 

Eine seiche Mikrotiterpiatte wird eingesetzt beispielsweise 
in unterschiedlichsten Anwendungen der Kedizin und 
Biotechnologie zur Aufnahme von zu analysierenden 
FlUssigkeiten, beispielsweise im Bereich der DNA-Analyse. 

Ublicherweise wird in jeder Vertiefung ein unterschiedliches 
zu analysierendes Analyt eingsbracht und Uber eine Pipette, 
ublicherweise tiber eine Vielzahl nebsneinander als 
sogenannter Pipettierkamm ausgebildetes Element, wobei 
beispielsweise bei einem Pipettierkaim jeweils eine Pipette 
fur jeweils eine Vertiefung einer Zeile der Mikrotiterpiatte 
rr.it matrixfarmig angeordneten Vertiefungen vorgesehen ist. 

Mittels einer Pipette wird jeweils aufgrund eines in der 
25 Pipette aufgebauten Unterdrucks ein Analyt aus der 

entsprechenden Vertiefung, in die das Analyt eingefUllt ist 
und in die die Pipette eingetaucht ist, entnoitmen, d.h. 
aufgesaug^. 

30 Die Pipette ist ge-ali der aus [Ij bekannten Anordnung jev/eils 
Uber einen Schlauch mit einer der jewsiligen Pipette 
eindeutig zugeordneten Puraps, mit der der Unterdruck erzeugt 
wird, derart gekuppelt, dass das Analyt mittels der Punpe 
ilber die entsprechende Pipette angesaugt werden kann und 

35 entsprechend auch wieder, gesteuert von der P'ompe, in die 
Vertiefung eingebracht werden kann. 



20 



GR 00 P 1200' 



Auslandsfaasung _1879j. 



2 

Eine solche bekannte Mikrotiterplatte weist beispielsweise 
96 Vertiefungen bei einer GrbSe von 8 cm x 12 cm auf. 

Eine solche bekannte Mikrotiterplatte kann aber grundsatzlich 
beliebig viele, abllcherweise bis zu 384 Vertiefungen 
aufweisen. 

Ein Nachzeil der aus [1] bekannten Anordnung ist insbesondere 
darin zu sehen, dass aufgrund der hohen Anzahl von Pujr.psn es 
unpraktikabel bis teilweise nicht mehr moglich ist, auf einer 
derart kleinen Fiache von 8 cm x 12 cm ftir jede Vertiefung 
einer Zeile, d.h. fur eine so hohe Anzahl von Pipetten 
jeweils eine eigene Pumpe vorzusehen. 

Somit ist das Herstellen eines solchen Pipettenkamms und 
damit einer solchen A^iordnung zur Aufnahme fltissiger Analyten 
sehr aufwendig und teuer. 

Weiterhin ist anzumerken, dass bei der aus [1] bekannten 
Anordnung ublicherweise jeweils eine peristaltische Pumpe zum 
Ansaugen und Einbringen des Analyten aus bzv;. in die 
jeweilige Vertiefung verwendet wird. 

Ein erheblicher Nachteil dieser bekannten Anordnung ist 
weiterhin darin zu sehen, dass fiir die Analyse ablicherweise 
eine Mindestmenge von einem zu analysierenden Analyt in der 
GrOlienordnung von 1 ml erforderlich ist. 

Sin weiterer Machteil ist darin zu sehen, dass die grolie 
Anzahl erforderlicher Pumpen mit zugehariger Anordnung von 
Schiauchen sehr kompliziert und damit stSranf^llig ist. 

TM 

Weiterhin ist in 12] ein sogenannter Flow-Thru-Chip. 
beschrieben, m.ittels dem eine Analyse des Analyten 
hinsichtlich der Existenz biologischen Materials in dem 
Analyt bekannt. 
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Der Flow-Thru-Chip*^, eir.e Ausgestaltung eines Analysechips , 
weist eine Vieizahl von Kar.aien auf, durch die das Analyr 
durch den Analysecbip geftlhrt wird, wobei die OberflSche der 
Kanaie jeweils mit Fancermolekiilen, allgeiaein mit Molektilen, 
5 die das entsprechend gesuchte biolcgische Material, dessen 
Existenz in dem Analyt nachgewiesen werden soil, vorzugsweise 
kovalent binden kttnnen. 

1st als biologisches Material in dem Analyten ein DMA-Strang 
10 mit vorgegebener DNA-Sequenz zu ermitteln, so sind an der 

Oberfiache eines solchen Flilssigkeitskanals in dem Flow-Thru- 
Chip™ DNA-FSngermolekule mit einer zu der zu ermittelnden 
DNA-Sequenz korr.plementaren Sequenz aufgebracht. 

15 1st in dem Analyten das DNA Material mit der gesuchten DNA- 
Sequenz vorhanden, so binden die DNA-Strange mit den 
entsprechenden DNA-Fangermolekaien mit entgegengesetzter , 
d.h. komplementarer Sequenz, 

20 Allgemein wird ein solcher Analysecbip haufig zur Analyse, 
d.h. zum Nachweis makromolekularer Biopolymere, worunter 
beispielsweise Eroteine oder Peptide cder auch DNA-Strange 
einer jeweils vorgegebener Frequenz zu verstehen sind, 
eingesetzt . 

25 

Ferner ist es aus [3: bekannt, eine Xembran aus Glas oder 
Silizium herzustellen, die eine Vieizahl von Poren mit einem 
konstanten Durchmesser von 0,1 }im bis 1 lam aufweist. 

30 Somit liegt dar Erfindung das Problem zugrunde, ein in einer 
ersten Phase, beispielsweise als Fiassigkeit oder als Gas 
vorliegendes erstes Medium in eine Kapillarvorrichtung 
aufzunehmen. wobei das Aufnehmen in einer gegeniiiber dem Stand 
der Technik vereinf achten und kostengiinstigeren Weiae 

35 erfolgt. 



I 
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Das Problem wird durch das Verfahren und die Anordnung mit 
den Merkmalen gemiS den unabhangigen Patentanspriichen gelost. 

Bel einem Verfahren zum Aufnehmen eines ersten Mediums . 
welches in einer eraten Phase vorliegt, in eine 
Kaoillarvorrichtung, wird in der Kapillarvorrichtung ein 
Unterdruck erzeugt. Mit dem Unterdruck wird das erste Medium 
in die Kapillarvorrichtung aufgenommen. 



10 Daa er 



ste Medium kann als Fluasigkeit oder als Gas vorliegen. 



Beispielsweise kann daa erste Medium eine zu analysierende 
FltiBsiakeit, d.h. ein Analyt sein, welches unter Verwendung 
der Kapillarvorrichtung und eines mit der Kapillarvorrichtung 
15 gekuppelten Analysechips , mit dem das aufgenommene erste 
Medium in Kontakt gebracht wird. analysiert wird. 

in diesem Fall ist der Analysechip beispielsweise der in [2] 
beschriebene Flow -Thru -Chip , wobei in den 

20 Fiassigkeitskanalen des Analyeechips biologisches Material 
enthalten sein kann und auf der Oberfl&che der 
Flvissigkeitskanale aufgebracht sein kann, wobei das 
biologische Material derart eingerichtet ist, daas in dem 
eraten Medium enthaltene biologische Molekule von 

25 Pingermolekulen gebunden werden kdnnen. 

so konnen beispielsweise als biologisches Material DNA- 
Pangermolekule in den Flilssigkeitskan&lsn aufgebracht sein 
zum Binden von in dem Analyten enthaltener DNA- Strange mit zu 
30 der Sequenz der DNA-Pangermolekiile komplementarer DNA- 
Sequenz . 

Es wird erfindungsgemift gewahrleiatet , dass der in der 
Kapillarvorrichtung erzeugte Unterdruck kleiner ist als exn 
35 kritischer Druck, bei dessen AusCibung in der 

Kapillarvorrichtung eine oberf l&chenspannung, die von dem 
ersten Medium oder einem im weiteren beschriebenen zweiten 
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Medium in der Kapillarvorrichtung erzsugt v/ird, wenn das 
erste Medium vollst&ndig von der Kapillarvorrichtung 
aufgenommen worden iat, iberwunden vriirde . 

Auf dieee Weise wird verhindsrt, dass das zv/eite Medium, 
welches in einer zweiten Phase, die zu der ersten Phase 
unterschiedlich iat, in die Kapillarvorrichtung aufgenommen 
warde, nachdem das erste Medium vollstindig aufgenommen 
worden ist. 

Anschaulich bedeutet dies, daas in der Kapillarvorrichtung 
beispielsweise m.ittels einer Pumpensteuerung, die eine den 
Unterdruck in der Kapillarvorrichtung erzeugende Pumpe 
steuert derart, der in der Kapillarvorrichtung erzeugte 
Unterdruck derart eingestellt wird, dass durch den Unterdruck 
die Oberf l^chenspannung von dem ersten Medium oder, falls 
z.B. das erste Medium gasformig und das zweite Medium als 
Piassigkeit vorliegt, des zweiten Medium>3 in der 
Kapillarvorrichtung nicht ttberschritten wird. 

Der kritische Druck in der Kapillarvorrichtung ergibt sich 
beispielsweise gemalS folgender Vorschrift-. 

S 

P = 2 • 

r 

wobei mit 

• S die Oberfiachenspannung, die von dem ersten Medium in 
der Kapillarvorrichtung erzeugt wird, wenn das erste 
Medium vollstandig von der Kapillarvorrichtung 
aufgenomm.en worden ist, 

• r der Radius einer Kapillarvorrichtung mit kreisfSrmiger 

Grundf lache, 
bszeichnet wird. 



Fur den Pall, dass das ersne. Medium eine ?lussigkeit ist, 
kann das zweite Medium ein Gas sein. 
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Somit wird geiraft dieser Ausgestaltung der Erfindung, wie im 
weiteren detailliert erlautert wird, verhindert, dass, wenn 
die geearnte Plussigkeit aus einem Bshalter mittele der 
Kapillarvorrichtung aufgenommen worden ist, kein Gas, 
beiapielaweise Luft, in die Kapillarvorrichtung aufgenommen 
wird, so das3 das Pumpergebnis auf diese Weise und darait 
verbunden daa Analyseergebnis bei Einsatz eines Analysechips , 
nicht durch das zweice Medium beeintrachtigt wird. 

Das erste Medium kann jedoch auch ein Gas sein, wobei in 
dieaem Fall dae zweite Medium ublicherweise eine Plxlssigkeit 
iat . 

Die Erfindung nutzt anachaulich den Effekt aus, dass durch 
eine aufgrund dea Kapillaref f ekes erzeugte 

Oberflachenspannung der Fl\lssigkeit automatisch gewahrleistet 
ist, daas auaachlieSlich daa zu analysierende. Medium in die 
Kapillarvorrichtung aufgenommen wird, da durch die 
Oberflachenspannung nach vollstandiger Aufnahme des ersten 
Mediums durch desaen Oberflachenspannung das zweite Medium 
nicht aufgenommen wird. Liegt dag zweite Medium als 
Flilssigkeit vor und das erste Medium als Gas, so wird nach 
vollstandiger Aufnahme des ersten Mediums in die 
■ Kapillarvorrichtung durch die Oberflachenspannung dea zweiten 
Mediums aelbst desaen Aufnahme verhindert. 

Diese Vorgehensweise ist aehr einfach und die zur 
Durchfuhrung dea Verfahrena vorgeaehene Anordnung ist somit 
3 aehr kostengunstig heratellbar. 

Durch den Einsatz einsa Analyaechipa zur Analyse des von der 
Kapillar^/orrichtung aufgenommenen Mediums wird insgeaamt eine 
Anordnung zur Analyse eines Mediums, beispielsweise eines 
5 Analyten zur Gewebe analyse, aehr einfach und kcatengunatig 
moglich . 
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Gemafi einer weiteren Ausgestaltung der Erfindung iat die 
Kapillarvorrichtung eine porbse Platte adt einer Vielzahi von 
Ka'naien, wobei in jeweils einen Kanal der Unterdruck erzeugt 
wird. 

Jeder Kanal weiat beispielsweise eine kreisfSrmige 
Grundflache mit einen Radius von 0,1 n-m bie einige f-im, 
vorzugsweise bis zu ungefahr 10 nm auf . Bei einem nicht 
kreisformigen Querachnitt des Kanals ist die Grundflache in 
der kreisformigen Grundflache entsprechender Grofie 
dimensioniert . 

Auafahrungsbeiapiele der Erfindung sind in den Figuren 
dargestellt und werden im weiteren naher erlautert. 

Eb zeigen 



Figur 1 eine Skizze einer Anordnung zur Aufnahms fliissiger 
Analyten gemSfi einem eraten AusfUhrungsbeispiel der 
20 Erfindung; 

Figur 2 einen Ausschnitt der Anordnung aus Figur 1 im 

Querachnitt in einen Zustand, in detn sich das gesamte 
Analyt in den Vertiefungen befindet; 

Figur 3 den Ausschnitt aus Figur 2 in dem Zustand, dass em 
Teil d-2r Analyten durch die Pipetten in einen 
Aufnahmeraum angesaugt worden ist; 

30 Figur 4 einen Qusrschnitt durch eine Pipette, anhand der ein 
Prinzip, dera das zweite Ausfuhrungsbeispiel der 
Erfindung zugrunde liegt, veranschaulicht ist; 

Figur 5 einen Querschnitt durch eine Pipette, anhand der ein 
35 Prinzip, dem das zweite Ausfuhrungsbeispiel der 

Erfindung zugrunde liegt, veranschaulicht ist; 
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Figur 6 eir.er. Quexschnitt durch eine Pipette, anhand der ein 
Frinzip, dsm das zweite Ausfvihrungabeispiel der 
Erfindung zugrunde liegt, veranschaulicht ist; 

Figur 7 einen Querschnitt durch eine Anordnung gemafi, deni 

zweiten Ausf uhrungabeispiel der Erfindung in einem 
Zustand, in dem Analyt sowohl in den Vertiefungen als 
auch in den Pipetten enthalten ist; 

Figur 8 ein Querschnitt durch die Anordnung geman. de:r. zweiten 
Ausfuhrungsbeispiel in dem Zustand, dass das gesamte 
Analyt aus alien Vertiefungen in .die Pipetten 
angesaugt worden ist. 

Erstes Ausftihrungsbei spiel: 

Fig.l zeigt eine Anordnung 100 zur Aufnahme fliissiger 
Analyten gemas eineir. ersten Ausfuhrungsbeispiel der 
Erfindung. 

Die Anordnung 100 weist eine Mikrotiterplatte 101 mit einer 
Vielzahl von Vertiefungen 102 zur Aufnahme von Ublicherweise 
jeweils unterschisdlichen Analyten, d.h. zu analysierenden 
Flvlssigkeiten, auf. 

Auf der Milcrotiterplatte 101 ist eine weitere Flatte 103 
aufgebracht, die mit der Mikrotiterplatte 101 mittels 
Schrauben (nicht dargestellt) gekuppelt ist. Die weitere 
Platte 105 wird im weiteren noch detailliert erlautert. 

Ober der weiteren Platte 103, die entsprechend den 
Vertiefungen 102 jeweils Pipetten, wie in Fig. 2 dargestellt, 
aufweist, sind luftdicht mit einer auf der weiteren Platte 
103 aufgebrachten Pumpe 104 gekuppelt. 

Mittels der Puir.pe 104 ist der Druck innerhalb der weiteren 
Platte 103, wie im weiteren beschrieben, einstellbar, d.h. es 
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ist in dsm entsprechenden Raum durch die Pumpe 104 ein 
Oberdruck oder ein Unterdrucic frei einstellbar. 

Fig. 2 zeigt einen vergrtiBerten Ausschnirt 105 der Anordnung 
100 aus Fig.l. 

Wie Fig. 2 zu enznehmen is;:, ist tiblicherweise in die 
Vertiefungen 102 jeweils ein zu analysierendes Analyt 201 
eingebracht . 

Die in der weiteren Platte 103 angeordneten Pipatten 202 sind 
derart in der weiteren Platte 103 angeordnet, dass bei 
Befestigen der weiteren Platte 103 auf der Mikrotiterplatte 
102 mittels der nicht dargestellten Schrauben jeweils eine 
Pipette 202 in eine hierzu zugeordnete Vertiefung 102 und 
darait in das jeweilige Analyt 201 hineinragt. 

Die Pipetten 202 sind an einem unteren Kunststof f kSrper 203 
der weiteren Platte 103 ausgebildet. 

Der untere Kunststof f korper 203 ist mit einem oberen 
KunststoffkOrper 204 gekuppelt, beispielsweise verklebt. 

Gemaii diesem Ausfiihrungsbeispiel ist es vorgesehen, dass 
zwischen dem unteren Kunststof fkSrper 203 und dem oberen 
Kunststoffkarper 204 eine Zwischenplatte 205 angeordnet ist, 
in der der Analysechips 206, ge:naB diesem Ausf uhrungsbeispiel 
der in [2] beschriebener Analysechip, der auch als Flow-Thru- 
Chip™ bezeichnet wird, eingebracht ist derart, dass jeweils 
ein Analysechip 206 jeweils fUr eine Vertiefung vorgesehen 
ist . 

Anschaulich bedeutet dies, dass jeweils ein Analysechip 206 
vorgesehen ist zur Analyse eines Analyts 201, welches jeweils 
in einer Vertiefung 102 enthaiten ist und gemafi einem im 
weiteren beschriebenen Verfahren liber die Pipette 202 und den 
unteren Kunststof fkoroer. 203 durch den Analysechip 206, d.h. 
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durch die Fiassigkeitskanale des Analysechips 206 in der. 
oberen Kun9i:stof f kSrper 204 eingesauct wird. 

Aur- diese Weise wird das Anaiyt 201 jeweils mit den 
Fangermolekulen auf dsr Oberfiache der Flussigkeitskanale aes 
Analysechips 206 in innicen Kontakt gebracht. 

An den oberen Kunststof f IcOrper 204 ist jeweils. filr eine 
Vertiefung 102 eine Membran 207 vorgesehen. 

Dies bedeutet, dass der obere Kunststof f korper 204 jeweils 
e--nen im wesentlichen der oberen Fiachenform der Vertiefung 
102 entsprechenden Raun bildet, der jeweils durch SeitenwSnae 
208 des oberen Kunststof fkSrpers 204 gebildet wird. 

Anschaulich werden soir.it in dem oberen Kunststof fkSrper 204 
Kammern 209 gebildet, die jeweils begrenzt sind durch oie 
Wande 208, die Membran 207 sowie die Zwischenplatte 20o mxt 
dem integrierten Analysechip 20 6. 

DHe Kembran 207 ist jeweils eine elastische Mernbran, 
beispielsweise aus Latex, die mittels einer Druckanderung in 
einem sich aber dem oberen Kunststof fkdrper 204 befindenden 
Raum 210, der mit der Pumpe 104 gekuppelt ist, verandert 

5 werden kann. 

Dpr Raum 210 kann rr.it Gas oder mit einer FlOssigkeit gefiiUt 
sein, wobei die Membran fUr das entsprechende Gas oder die 
Flussigkeit, mit der der Raum 210 geftillt ist, nicht 
0 pemeabel ist. 

Anschaulich wird somit aufgrund einer Druckveranderung in dem 
Raum 210 die Membran 207 verformt, so dass eine 
Druckveranderung in den jeweiligen Karr«iern 209 erzeugt wire, 
i5 wodurch das Anaiyt 201 aber die Pipette 202 durch den 

Analysechip 206 entwecer angesaugt oder in die Vertiefung 
zurlickgedrUckt wird. 
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TM 

Dia FlUssigkeitskanaie in dem Flow-Thru-Chip " 206 sind mit 
biologischem Material, d.h. mit DNA-rangermolekulen gemafs 
diesem Ausf ahrungsbeispiel belegt, die mittels der- bekannten 
Gold-Schwefel-Kopplung an der OberflSche der 
Flussickeitskanale in dem Analysechip 206 gebunden sind. 

Weist das zu analysierende Analyt 201 DNA-StrSnge mit einer 
Sequenz auf, die der DNA-Sequenz des DNA-Fanger&olekuls 
komplementar ist, so binden diese DNA-Strange an die DNA- 
Fangermolekille in dem FlOssigkeitskanal des Analysechips 206 
kovalent . 



Anschaulich wird somit die Merrhran 207 jeweils durch 
15 Druckanderung, wie in Pig. 3 dargeszellt, entsprechend der 
Qrolie der Membran zwischen den zwei Extrempositionen, in 
Fig, 3 aymbclisiert durch die Tangenten 211, 212 an die 
jeweils maximal gewolbten Membrane. 

20 Aufgrund der Verformung wird, wie oben beschrieben, das 
Analyt eingesaugt oder ausgegeben. 

Weirerhin ist gema/i diesem Ausf uhrungstaeispiel in dem unteren 
Kunststoffkbrper 203 fur jede Pipette 202 jeweils zwischen 
25 der Pipette 202 und der Zwischenplatte 205 eine Prellplatte 
213 vorgesehen, durch die mittels einem Ausbilden einer. 
entsprechenden Stromungsform urn die Prellplatte 213 herum ein 
verbessertes Mischen des Analyts 201 gewahrleistet ist. 

30 Es sollte gemafj dieser Ausf uhrungs form beachtet werden, dass 
die mittels der Kembran 207 umgepumpte Fliissigkeitsmenge des 
Anaiyten 201 deutlich grOfier sein sollte als das durch den 
unteren Kunststoff k6rper 203 fUr jeweils eine Pipette 202 
definierte Volumen einer unteren Kammer 214 unterhalb des 

35 Analysechips 206. 
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Kach erfclgter Analyse der Analyten, die beispielsweise im 
Rahmen einer Hybridisierung typischerweise einige Stunden 
andauert, wird die Anordnung 100 mittels MeirJoran- 
Maximalstellung in der Position 212 entleert. 

Spaivorg&nge der Anordnung mittels einer S?illl6sung kSnnen in 
entsprechender Weise wie das Analysieren erfolgen. 

Zweites Ausfuhrungsbeispiel : 

Das zweite Ausfuhrungsbeispiel sntspricht iir. wesentlichen derr. 
ersten Ausfuhrungsbeispiel mit dem Unterschied, dass keine 
Membran 207 erforderlich ist. 

15 Urn zu aewihrleis^en, dass, nachdem das gesamte Analyt aus 

einer jeweiiigen Vertiefung angesaugt worden ist, keine Lufr 
Oder ein anderes Gas aus der Vertiefung in die Pipette 
eingesaugt wird, wird die Pumpe 104 derart betrieben, dass 
eine im weiteren beschriebene Oberf ISchenspannung, die sich 

20 an dem unteren Ende der jeweiiigen Pipette 202 in dem 
Analyten ausbildet, nicht iiberschrirten wird. 

Dieses Prinzip ist in Fig. 4 veranschaulicht . 

25 Fig. 4 zeigt eine Pipette 401, die in eine Vertiefung 402 una 
dabei in das Analyt 403 eingetaucht. ist. 

Ein in der Pipette 401 gebildeter Unterdruck ist in Fig -4 
mittels eines Pfeils 404 symbolisiert . 



30 



JO 



Die Pipette 401 gem&Ii diesem Ausfuhrungsbeispiel ist als eine 
Rdhre mit einem Durchmesser von ungefahr 1 cm ausgestaltet 
und an ihrem unteren Snde 405 mit einer Membran 406 
abaeschlossen, beispielsweise verklebt, wobei die MeirJoran 406 
eine Vielzahl von Poren 407, mindestens jedoch eine Pore 407, 
mit einem vorzugsweise konstanten Durchmesser, gemaB diesem 
Ausfuhrungsbeispiel einem Durchmesser von 10 urn, enthalt. 
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Allgemein kann eine solche Fore 407 beiscielsweise einen 
Durchmesser von C , 1 ym bis 100 ]m aufweisen. 

5 Geir.afi diesem Ausf uhrungsbeispiel wird eine MenOaran 407, wie 
sie aus [3] bekannt ist, aus Glas oder Silizium verwendet. 

Gemaii diesem Ausf tihrungsbeispiel ist ohne EinschrSnkung der 
Allgemsingtlitigkeit anger.oiraaen, dass die Meinbran 407 
10 hydrophil ausgestaltet ist. 

Das Analyt 403 dringt nun in die Poren 407 der Meiriran 406 
ein und kann durch einen geringen Unterdruck, gem&li diesem 
Ausf Uhrungsbeispiel von beispielsweise 0,03 bar in die 
15 Pipette 401 gesaugt werden, 

Ist die Vertiefung 402 geleert, d.h. ist das Analyt 403 
vollstandig in der Pipette 401 auf genoitunen, so bildet sich, 
wie in Fig. 5 dargestellt, an jeder Porenoffnung 501 zwischen 
20 dem Analyten 4 03 und der sich lediglich mehr in der 

Verriefung 402 befindlichen Luft 502 ein Meniskus 503. 

Urn den sich bildenden Meniskus 505 derart zu verformen, dass 
ein Eintritt von Luft 502 in die Pore 407 moglich wird, muss 
25 ein wesentlich srarkerer Unterdruck erzeugt werden als der 
Unterdruck, der erforderlich ist, um das Analyt 403, 
allgemein eine Fliissigkeit, in die Kapillare, d.h. in die 
Pipette 401, einzusaugen. 

30 Dieser erf orderliche Druck P lasst sich gemSli folgender 
Vorschrift abschatzen: 

r 



35 wobei 



10 



GR 00 P 1200^^ Auslandsfasstng * 187 91 



14 

• mit S die Oberf ISchenspannung der jeweilicen 
Fllissigkeit, d.h. des Anaiyten 403, unc 

• mit r der Radius der jeweiligen Pore 407, 
bezeichnet wird. 

Diese Gr5lien sind fur eine vorgegebene Anordnung 
ublicherweise bekannt, 

Wird als Analyt Wasser verwendet und weist eine Pore 407 
einen Radius von 10 \m auf, so ergibt sich far den 
erforderlichen Druck P ein Wert von 0,29 bar. 



;g Damit ein Lufteintritt in die Pore 407 verhindert werden 

5 kann, ist es erf orderlich, einen Druck durch die Purroe zu 

□ 15 gewShrleisten, der unterhalb dieses abgeschatzten Drucks 

j| liegt. 

= ; Diese Steuerung ist Ublicherweise unkritisch, da, wie oben 

g dargelegt, ein Unterdruck von 0,03 bar erforderlich ist, urn 

u\ 20 das Analyt einzusaugen, wobei dieser Druck um eine 

5 Zehnerpotenz geringer ist als der kritische Druck, bei dem 

~ die Oberfiachenspannung uberwunden wSre und es zu einera 
Eintritt von Luft in die Pore 4 07 kommen konnte. 

25 Dies bedeutet anders ausgedrUckt, das der in der Pipette 
erzeugte Unterdruck P ftlr diese Pipette mit den oben 
genannten Abmessungen in einem Bereich von 0,03 < P < 0,29 
bar liegt- 

30 Somlt wird auf sehr einfache Weise ein Lufteintritt in die 
Pipette verhindert werden. 

Es ist selbstverstandlich ebenso mbglich, bei einer 
hydrophoben Membran 407, in analoger Weise ein vorgebbares 
35 Gas mittels der oben beschriebenen Anordnung zu pumpen und 
einen Fiussigkeitseintrit-c durch die jeweiiige Pore, 
allgemein durch eine Kapillare, su verhindern. 



I 
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Anschaulich ist durch dieses Auef uhrungsbeispiel eine 
Erkennung automatisiert moglich/ ob schon das gesamte Analyt 
403 aus dsr jeweiligen Vertiefung aufcenomrr.en worden ist. 

S3 ist ferner automatisiert gewahrleistet, dass kein anderes 
Medium in die Analysevorrichtung aufgenorriaen wird als das zu 
analysierende Material. 

Fig* 6 zeigt den vergrSfterten Ausschnitt eines unteren Endes 
einer Pore 407 aus Pig. 4 bei eineru Unterdruck, der in einerr. 
Bereich liegt, der kurz davor ist; dass Luft 502 in die Pore 
407 eintritt. 

Dies wird deutlich aufgrund des stark gewolbten Meniskus 503 
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Patentanspiruche 

1. Verfahren zuni Aufnehrr.en eines ersten Mediioras, welches in 
einer ersten Phase vorliegt, in eine Kapillarvorrichtung, 

• bei dem mitosis eines Unterdrucks, der in der 
Kapillarvorrichtung erzeugt wird, das erste Medium in 
diese aufgenoiOT.en wird, 

• wobei der erzeugte Unterdruck derart gesteuert wird, 
dass er kleiner ist als ein kritischer Druck, bei dessen 
Ausilbung in der Kapillarvorrichtung eine 

Oberf Icichenspannung, die von dem ersten Medium oder 
* einem zweiten Medium in der Kapillarvorrichtung erzeugt 
wird, wenn das erste Medium vollst^ndig von der 
Kapillarvorrichtung auf genoirinen worden ist, uberv;uncen 
wtlrde, so dass das zweite Medium, welches in einer 
sweiten Phase, welche von der ersten Phase 
unterschiedlich ist, in die Kapillarvorrichtung 
aufgenommen wtirde. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, 

bei dem als Kapillarvorrichtung eine Pipette verwendet wird, 

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, 

bei dem der kritische Druck in der Kapillarvorrichtung 
ermittelt wird gem^ft folgendsr Vorschrift: 




wobei mit 

• S die OberflSchenspannung, die von dem. ersten Medium, in 
der Kapillarvorrichtung erzeugt wird, wenn das erste 
Medium vollst^ndig von der Kapillarvorrichtung 

auf genomrr.en worden ist, 

• r der Radius einer Kapillarvorrichtung mit kreisf 5rmiger 
Grundflache, 

bezeichnet wird. 
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4. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 3, 

tei dem als erstes Medium eine Fliissigkeit una als zweites 
Medium ein Gas verwsndst wird. 

5. Verfahren nach eine?p. der Anspruche 1 bis 3, 

bei cem ais erstes Medium ein Gas und als zweites Medium eine 
Fltissigkeit ve^rwendet wird. 

6. Anordnung zum Aufnehmen eines ersten Mediums, welches in 
einer ersten Phase vorliegt, in eine Kapillarvorrichtung, m.it 

• der Kapillarvorrichtung zur Aufnahme des ersten Mediums, 

• einer mit der Kapillarvorrichtung gekuppelten Pumpe zum 
Erzeugen eines Unterdrucks in der Kapillarvorrichtung, 

• einer Pumpen-Steuerung zum Steuern des in der 
Kapillarvorrichtung erzeugten Unterdrucks, 

• bei dem die Pumpen-Steuerung derart eingerichtet ist, 
dass der erzeugte Unterdruck derart gesteuert wird, dass 
er kleiner ist als ein kritischer Druck, bei dessen 
AusUbung in der Kapillarvorrichtung eine 

Oberf IMchenspannung, die von dem ersten Medium oder von 
einem zweiten Medium, in der Kapillarvorrichtung erzeugt 
wird, wenn das erste Medium vollszandig von der 
Kapillarvorrichtung aufgenommen worden ist, Uberwunden 
wQrde, so dass ein zweites Medium, welches in einer 
zweiten Phase, welche von der ersten Phase 
unterschiedlich ist, in die Kapillarvorrichtung 
auf genorrinen wiirde- 

7. Anordnung nach Anspruch 6, 

mit einem Analysechip zum Analysieren des in die 
Kapillarvorrichtung auf genommenen ersten Mediurr.s . 



8, Anordnung nach Anspruch 7, 

bei der die mit dem ersten Medium in Kontakt komr.ende FlSche 
zum.indest eines Teils der Analysechips biolcgisches Material 



GR 00 P 1'20 




Aus lands fas sung 




1879r 



19 



aufweist zum Binden von in dem ersten Medium enthaltenen 
MclekUlen. 



bei der die Purr.pen-Steuerung derart eingerichtet ist, dass 
der kritische Druck in der Kapillarvorrichtung ermitteit wird 
gemafi folgender Vorschrift: 



wobei mit 

• S die Oberflachenspannung, die von dem ersten Medium in 
der Kapillarvorrichtung erzeugt wird, wsnn das erste 
Medium vollst&ndig von der Kapillarvorrichtung 
aufgenorrmen worden ist, 

• r der Radius einer Kapillarvorrichtung mit kreisf orniger 
Grundf lache, 

bezeichnet wird, 

11. Anordnung nach einem der Anspriiche 6 bis 10, 

bei der das erste Medium eine Flussigkeit ist und das zweite 
Medium ein Gas ist. 

12. Anordnung nach einem der AnsprQche 6 bis 10, 

bei der das erste Medium ein Gas ist und das zweite Medium 
eine Flussigkeit ist. 

13. Anordnung nach einem der Ansprtiche 6 bis 12, 

bei dsr die Kapillarvojrrichtung eine poro^e Platte mit einer 
Vielzahl von Kanalen ist, wobei in jeweils einem Kanal der 
Untardruck erzeugt wird. 



9. Anordnung nach einem der Ansprllche 6 bis 8, 
bei der die Kapillarvorrichtung eine Pipette ist. 



10. Anordnung nach einem der Anspruche 6 bis 9, 
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Zusaxnmenfassung 

Verfahren und Anordaung zijun Aufnehmen eines ersten Medimas, 
Welches in einer ersten Phase vorliegt, in. sine 
Kap ill arvQ r r i c h t iing 

In der Kapillarvorrichtung wird ein Unterdruck erzeugt, der 
kleiner iat ^Is ein Icritischer Druck, bsi dessen Ausubung in 
der Kapillarvorrichtung eine Oberf lachenap^^imung, die von dem 
eraten Medium in der Kapillarvorrichtung erzeugt wird, wenn 
das erste Medium vollstandig von der Kapillarvorrichtung 
aufgenommen worden igt, liberwunden ^/juxde, so dass ein 2v;eites 
Medium, welchea in einer zweiten, zu der ersten Phase 
unterschiedlichen Phase, vorliegt, in die Kapillarvorrichtung 
aufgenommen wiirde. 



Signifikante Figur 5 



■4 
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Bezugszeichenliste 

100 Anordnung 

101 Milcrotiterplaute 

102 Vertiefung 

103 weitere Platte 
10 4 Pumpe 

105 Ausschnitt 

201 Analyt 

202 Pipette 

203 Unterer Kunszstof f k5rper 

204 Oberer Kunststof f korper 

205 Zvischenplatte 

206 Analysechip 

207 Maiubran 

208 Wande 

209 Obere Kammer 

210 Raum 

211 Erste Membranposition 

212 Zweite MeirJoranposition 

213 Prellplatte 

214 Untere Kamiuer 

401 Fipetts 

402 Vertiefung 

403 Analyt 

404 Pfeil 

405 Unterer Bereich Pipette 

406 Membran 

407 Pore 

501 Porenfif fnung 

502 Luft 

503 Meniskus 



